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Séman6que et nomenclature

Pathologies	
	comportant	des	corps	

de	Lewy	
(Lewy	Body	Disease)	

Maladie	de	Parkinson	
sans	ou	avec	troubles	

cogniRfs		
(Parkinson’s	Disease,	
PD		and	MCI	PD)	

Maladie	à	corps	de	Lewy	–
MCL-	au	stade	de		

trouble	cogniRf	léger		
(MCI	DLB	ou	prodromal	

DLB)	

Démence	
parkinsonienne	

(Parkinson’s	Disease	
demenRa,	PDD)	

Démence	à	corps	de	Lewy	
ou	MCL	au	stade	de	

démence	
(DemenRa	with	Lewy	

bodies,	DLB)	

Démences	associées	à	des	
corps	de	Lewy	

(Lewy	body	DemenRa,	LBD)	 Blanc	et	Verny,	GPNV,	2017	

Pas	d’a[einte		
foncRonnelle	

A[einte	foncRonnelle:		
papiers,	médicaments,	téléphone…..	



Maladie à corps de Lewy

Sujet	sain	
avec	lésions	

Plainte	
cogniRve	
subjecRve	

SCI	

Troubles	
cogniRf	
léger	
MCI	

Démence	
Légère,	mod.,	sévère	

Years	25		….………………….10	…………………………….…5……………………………	
Age:		55-60		………………….65		……………………………75	…..……………………………80	……..85…….90	….…	

Adapté	de	Reisberg,	AD,	2008;	Donaghy	and	McKeith,	ART,	2014;	Blanc	et	Verny,	GPNV,	2017.	

Stade	prodromal	



Epidémiologie MCL

• Prévalence	dans	la	populaRon	de	plus	de	65	ans	=	0,7%.	
• Représente	de	15	à	20%	des	sujets	déments	(soit	environ	150	000	
paRents	en	France)	
• Représente	22%	des	déments	de	plus	de	85	ans	

• Début	de	survenue	de	50	à	plus	de	100	ans	(plus	tardif	que	dans	la	
maladie	de	Parkinson)	

	
McKeith	et	al.,	Lancet	Neurol,	2004	
A[ems	et	Jellinger,	DGCD,	2011		
	



Alpha-Synucléine accumulée: nombreuses 
dysfonc6ons intra-neuronales

Wong	et	Krainc,	Nat	Med,	2017	

DysfoncRons	des	organelles	(violet),	
Des	contacts	entre	organelles	(bleu)	
De	la	dynamique	des	organelles	(vert)	



Sexe ra6o

Mouton,	Blanc	et	al.,	Alz	Res	Ther,	2018	

				N=	135	664																										N=10309																												N=3198																													N=8744	

Hommes	

Femmes	



Facteurs de risque

Facteurs	de	risque:	
- 	Dépression	x6	
- 	Anxiété	x7,4	
- 	AVC	x2,8	
- 	ATCD	familiaux	M.	de	
	Parkinson	x4,6	
- 	ApoE4	x2,2	

Boot	et	al.,	Neurology,	2013	



Evolu6on cogni6ve de la Maladie à corps de 
Lewy

Blanc	et	al.,		Alz	Res	Ther,	2017	



Propor6on de maladie à corps de 
Lewy non diagnos6quée?
•  2861	paRents	autopsiés	(USA).	

Aux	Etats-Unis,	deux	0ers	des	pa0ents	non	diagnos0qués	
En	France	,	la	moi0é	des	pa0ents	non	diagnos0qués	
	
Nécessité	de	critères	plus	sensibles++++	

Nelson,	J	Neurol,	2010;	Mouton	et	al.,	Alz	Res	Ther,	2018	



Evolu6on des critères de 2005 à 2017

Brad	Boeve	





Les critères

•  Ils	sont	plus	sensibles	

• Critères	toujours	très	cliniques	+++,	donc	simple	à	priori….	

• Critères	finalisés	en	cours	de	révision	dans	Neurology:	MCL	
prodromale	

McKeith	et	al.,	Neurology,	2017	



Démence et troubles cogni6fs

•  Troubles	cogniRfs	qui	interfèrent	avec	les	acRvité	de	la	vie	
quoRdienne	=	démence	

• Plus	de	troubles	a[enRonnels,	exécuRfs	et	du	traitement	visuel	que	
de	troubles	mnésiques	et	du	langage	

McKeith	et	al.,	Neurology,	2017	



Critères principaux ou de base   
Maladie à corps de Lewy
•  Démence	
•  Deux	des	4	critères	suivants	=	probable	
•  Un	des	4	critères	suivants	=	possible	

•  Fluctua0ons	cogni0ve	et/ou	vigilance	
•  Hallucina0ons	visuelles	
•  Tr.	Comportement	en	Sommeil	Paradoxal	(TCSP)	
•  Syndrome	parkinsonien	(une	seule	caractérisRque	suffit)	

•  En	gras:	débutent	précocement	et	peuvent	persister	tout	au	long	de	la	
maladie.	

McKeith	et	al.,	Neurology,	2017	



Fluctua6ons: ques6onnaire de fluctua6ons de 
la Mayo Clinic

Ferman	et	al.,	Neurology,	2004	
Blanc	et	Verny,	Geriatr	Psychol	Neuropsychiatr	Vieil,	2017	

En	faveur	de	la	MCL	si	score	≥	¾	



Hallucina6ons visuelles

•  70-80%	des	paRents	MCL	ont	des	hallucinaRons	visuelles	(donc	
20-30%	n’en	ont	pas)	
• Peuvent	être	accompagnées	de	sensaRon	de	passage,	de	présence,	
ou	illusions	visuelles	

McKeith	et	al.,	Neurology,	2017	



Ques6ons à poser

•  SensaRon	de	passage:	
•  Avez-vous	eu	la	sensaRon	de	voir	un	animal	ou	une	personne	passer	brièvement	sur	
le	côté,	alors	qu’il	n’y	avait	rien	?		

•  SensaRon	de	présence:		
•  Avez-vous	eu	la	sensaRon	d’une	forte	présence,	que	quelqu’un	était	là,	alors	qu’il	n’y	
avait	en	réalité	personne	?		

•  Illusions:	
•  Vous	est-il	arrivé	de	voir	autre	chose	à	la	place	d’un	objet	réel,	par	exemple	un	
insecte	à	la	place	d’une	tache	sur	le	sol	?		

•  HallucinaRons	visuelles:	
•  	 Vous	est-il	arrivé	de	voir	des	personnes,	des	animaux,	des	objets,	des	ombres	ou	
des	lumières? 		



 Syndrome parkinsonien

•  86%	des	paRents,	donc	14%	n’ont	pas	de	syndrome	parkinsonien	y	
compris	en	pré-mortem.	
• Pour	les	critères	de	2017,	élargissement	de	la	noRon	de	syndrome	
parkinsonien:	
•  Akinésie	et/ou	
•  Rigidité	et/ou	
•  Tremblement	

• Donc	un	symptôme	du	syndrome	parkinsonien	suffit.	
•  Si	doute,	DAT-scan	(mais	il	ne	faut	pas	douter….).	

McKeith	et	al.,	Neurology,	2017	



Syndrome parkinsonien:  
la manœuvre de Froment

Broussolle	et	al.,	MD,	2007	



14% des DLB n’ont pas de syndrome 
parkinsonien

Ferman	et	al.,	Neurology,	2011	



AYen6on aux chutes

Plus	de	80%	des	MCL		
font	une	chute	dans	l’année	
	
	

Allan	et	al.,	Plos	One,	2009	



Troubles du comportement en sommeil 
paradoxal

• Peuvent	apparaître	5	à	20	ans	avant	les	premiers	
symptômes	cogniRfs….	
• Parfois	après	le	début	des	troubles	cogniRfs	

• Plaintes	du	paRent:	cauchemars,	rêves	vivaces…	
• Plaintes	du	conjoint:	bouge,	semble	vivre	ses	rêves…	

Mahowald	et	al.,	Neurology,	2010	
Claassen	et	al.,	Neurology,	2010	
Iranzo,	DLB	meeRng,	2015	



Une seule ques6on pour détecter les TCSP !

• Ne	vous	a-t-on	jamais	dit,	ou	avez-vous	vous-même	suspecté,	que	
vous	sembliez	«	vivre	vos	rêves	»	lorsque	vous	dormiez	(par	exemple	
donner	des	coups	de	poing,	bouger	vos	bras	en	l’air,	mouvements	de	
course…)?	Oui/	Non	

•  Etude	sur	plus	de	480	sujets	dont	la	moiRé	sains	

•  Sensibilité	=	94%,	spécificité	=	87%	

Postuma	et	al.,	2012,	MD	



Troubles du comportement en sommeil 
paradoxal (TCSP)

Ferman	et	al.,	Neurology,	2012	

76%	TCSP	



Critères cliniques de sou6en ou secondaires

Simplement	pour	orienter	le	diagnosRc	

•  Sensibilité	sévère	aux	neurolep0ques	
•  Instabilité	posturale	
•  Chutes	répétées	
•  Syncope	ou	autre	épisode	transitoire	de	non	réponse	
•  Trouble	dysautonomique	sévère:	cons0pa0on,	hypotension	orthosta0que,	
incon0nence	urinaire	

•  Hypersomnie	
•  Hyposmie	
•  Hallucina0ons	autres	(olfacRves,	audiRves…)	
•  Délire	systémaRsé	
•  Apathie	
•  Anxiété	
•  Dépression	

McKeith	et	al.,	Neurology,	2017	



MCL et troubles du comportement

Borroni	et	al.,	AGG,	2008.	



Essai avec risperidone dans la MCL

En	12	semaines,	avec	en	moyenne	1	mg	de	Risperidone….	
perte	de	2,25	points	au	MMSE,	et	gain	de	17,31	au	NPI	……	
Pas	bien	supporté	du	tout….	

Culo	et	al.,	2010	ADA	



Dépression

•  Épisode	dépressif	majeur	dans	40%	des	cas	
•  60%	des	paRents	MCL	ont	eu	une	dépression	(Klatka	et	al.,	Neurology,	1996)	
•  La	dépression	est	plus	fréquente	et	plus	intense	chez	les	paRents	MCL	par	
rapport	aux	paRents	MA	(Fritz	et	al.,IJGP,	2010)	

•  Dans	une	populaRon	de	167	paRents	de	plus	de	50	ans	hospitalisés	pour	une	
dépression,	14%	ont	une	maladie	à	corps	de	Lewy	(Takahashi	et	al.,	
Psychogeriatrics,	2009)	

•  Les	traitements	par	IRS,	IRSNA,	tétracycliques,	thymorégulateurs	(pas	les	
anRpsychoRques	+++)	mais	aussi	électro-convulsivo-thérapie	ou	rTMS	parfois	
nécessaires.		



Ø  MCL	:	57.7%	ont	des	antécédents	de	dépression,	40%	ont	une	dépression	actuelle		
Ø  MA	:	25%	ont	des	antécédents	de	dépression		;	16%	ont	une	dépression	actuelle		

Dépression et maladie à corps de Lewy

Mainguy	et	al.,	2019	



Dépression et maladie à corps de Lewy

Mainguy	et	al.,	2019	



Cohorte 
Memento 

Lewy
Blanc	et	al.,	JAMA	Neurol,	in	

preparaRon	



Cohorte 
Memento Lewy

Une	fréquence	plus	élevée:	
-  Des	symptômes	de	dépression	
-  De	la	dépression	majeure	
-  Des	symptômes	d’anxiété	



Biomarqueurs indica6fs

•  Si	un	biomarqueur	est	associé	à	un	des	4	critères	principaux,	MCL	
probable.	
•  Si	biomarqueur	avec	démence	isolée	ou	bien	avec	critères	
secondaires,	MCL	possible.	

• DAT-scan	ou	PET	fluorodopa	
•  ScinRgraphie	cardiaque	au	MIBG	
• Polysomnographie	avec	perte	atonie	lors	du	sommeil	paradoxal	

McKeith	et	al.,	Neurology,	2017	



DAT-scan

McKeith	et	al.,	Neurology,	2017	

Sensibilité	=	78%	
Spécificité	=	90%	



Scin6graphie cardiaque MIBG  
Les japonais….

McKeith	et	al.,	Neurology,	2017	
Sensibilité	=	69%	
Spécificité	=	87%	



Polysomnographie 
La Mayo Clinic….

Témoin	

MCL	

McKeith	et	al.,	Neurology,	2017	



Biomarqueurs de sou6en ou secondaires

• Pas	d’uRlité	dans	les	critères	mais	oriente	le	diagnosRc.	

• RelaRve	préservaRon	à	l’IRM	ou	scanner	cérébral	des	régions	
temporales	internes.	
• Hypo-métabolisme	(PET	FDG)	ou	hypo-perfusion	(SPECT)	généralisée	
avec	a[einte	occipitale	+/-	signe	de	l’ile	cingulaire.	
•  EEG:	ondes	lentes	postérieures.	



IRM cérébrale: hippocampes rela6vement 
épargnés

Sensibilité	=	64%	
Spécificité	=	68%	 McKeith	et	al.,	Neurology,	2017	



PET au FDG

McKeith	et	al.,	Neurology,	2017	



EEG: ondes lentes très fréquentes

Bonnani	et	al.,	Brain,	2008	



Conclusion critères

• Maladie	à	corps	de	Lewy	probable:	
•  Deux	critères	principaux:	

•  Fluctua0ons	cogni0ve	et/ou	vigilance	
•  Hallucina0ons	visuelles	
•  Tr.	Comportement	en	Sommeil	Paradoxal	(TCSP)	
•  Syndrome	parkinsonien	(une	seule	caractérisRque	suffit)	

•  Ou	un	critère	principal	et	un	biomarqueur:	
•  DAT-scan	ou	PET	fluorodopa	
•  ScinRgraphie	cardiaque	au	MIBG	
•  Polysomnographie	avec	perte	atonie	lors	du	sommeil	paradoxal	



Conclusion comportement

•  Dépression	très	fréquente,	à	traiter	absolument,	parfois	au	long	cours,	
parfois	par	ECT	(Japonais)	ou	rTMS	(Jack	Foucher,	CEMNIS).	

•  Anxiété	très	fréquente	aussi,	souvent	avant	la	maladie	ou	au	début	

•  Délires	variables	fréquents	aussi:	ne	pas	uRliser	les	anRpsychoRques	
usuels.	Préférer	la	clozapine	+++	à	toute	peRte	dose	(Débuter	à	¼	de	cp	de	
25mg)	

•  Ne	pas	donner	de	neurolepRques	classiques	ou	si	vous	n’avez	pas	le	choix,	
surveiller	de	prêt	le	paRent	au	niveau	physique	et	cogniRf.	


